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M itoge n刺 激の もと で, 形質細胞が B リン パ 球よ り分化す る こ と を確認す る た めに , 本研究 を行 っ
た . T - C el indepedentの B
- C ell spe cific mitoge nか つ POlyclo n al B
-
C ella ctiv ato rと して知 られ る
Staphylo c o cc u s a u r e u sCo w a nI (以 下 SpA Colと略) を用 い て , ヒ ト末梢血 B リン パ球 を 7 ～ 10日
間培養 した. こ の 間出現す る細胞 を, 光学, 位相差及び電子顕微鏡下で経時的 に 観察 し た. 並 行し て, 3H
-thymid ine (以下3H-TdR と略) の取り 込 み率, 免疫 グ ロ ブリ ン産生細胞 (im m u noglobulin produ cing
C ell, 以~FIg-P C と略) 数及び上 清Ig量 を測定 した. 予備実験よ り, い ろ い ろ の濃度 の T リン パ 球は, SpA
Col刺激の もと で 3 日間培養時 の B リン パ 球 の 3H - T d R の取り込 み率 に も, 7 日間培養時のIg- P C数及 び
上宿Ig に も影響を 与え ない こ とが わ か っ た . これ らの 観察 は, 十分に SpA Col がT- C ell indepedentの
B-C ellmitoge n で ある こと を立証 した . リ ン パ 芽球様細胞 は 3 日目よ り増加 し, 5日目 に 最高値( 約68%)
を占めたが , その 後急速 に 減少 した. 他方, 小 ～ 中リ ン パ 球 は, 上 述 した ような リ ン パ 芽球様細胞 の変動
状態と鏡像を示 めす 経時的変化を呈 し た. 少数の形質細胞様細胞が 5日目 よ り出現し, 7 日日 に 最高値( 約
25%)に 達し た. 形質細胞様細胞 は以下の よ う な形態学的特徴 を備え て い た. つ ま り, ギ ム ザ 染色上は ,





を示し, 電子 頼微鏡下で は, 形質細胞 に特徴的な よく発達し た粗面小胞体 と その 一 部の 内腔 の拡張が認め
られた
.
さ ら に , 免疫生化学的 に も , これ らの 形質細胞様細胞が細胞質内に Ig を保有 し, 培葉上 清申に Ig
を遊出する こ と を確認し た. 以上 の 結果か ら, T-C ellindepede nt の B,C ellspecific mitoge n で あ る SpA
Col刺激のも と で, B リン パ 球が 形質細胞 へ 分化す る こ とが 強く示 唆 され た.
Key w ords Staphylo c o c cu s a u re usCo wan I strain (SpA CoI), B lymphocyte,
Plas m ac ell, Im m u n oglobulin, Electr on microsc op y.
形質細胞が免疫 グ ロ ブ リ ン(im munoglobulin, 以下
Ig と略) を産生する細胞で ある こ と ば よ く知ら れ て い
る こと で ある1〉2)
. 形質細胞の発生由来 に 関 して は, 従
来より閉業結合織由来説3)4)とリ ンパ 球由来説5)とが ある
が, 免疫学の 発達 に伴 い , 最近で は, 形 質細胞 をは じ
め抗体産生細胞の ほと ん どが , B リン パ 球に 由来す る
もの と考えら れて い る
.
B リ ン パ 球 は, 生体 の 免疫反
応の 中で, 抗原情報の伝達 を受 け, 増殖, 分化し形質
細胞 へ と変化 し, 抗体 を産生し て抗原の 処理 を行う と
推定され て い る6) 9).
生体内の リ ン パ 球の 免疫反応 の 解明の 一 手段と して,
種々 の 細胞分裂促進物質(mitogen)が用 い ら れ, と く
に , B リン パ 球 の 成熟過程のin vitr oでの 解明 に は,
従来よ り poke w e ed mitogen(以 下P W Mと略)1 0)
～ 1 3)
が よ く使用 さ れ て い る. しか し, その 解析に は主 に 免
疫生化学的方法が用 い られ, mitoge nを使用 し ての B
In Vitr oDev elopm ent of Pla s m aCellsfr o mB Lymphocytes Follo wing the Stim ula -
tio nwith Staphylo c o c cu sAure usCo w a nI Str ain(SpA CoI). M o rphological a nd Im m u-
n oche mical Study･ Mayu mi Ya m a m u ra, Departm e nt of Intern al Medicin e(ⅠⅠ), (DireT
CtOr:Pr of･ K･ Hatto ri), School of Medicin e, Ka n az a w aUniv ersity.
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リ ン パ球 の分化成熟過程 を, 形態学的に 詳細に 観察 し
た報告は き わ めて 少ない . わ ずか に , Do ugla sら14)1 5)が
P W M刺激 のも と で リ ン パ 球 を培養 して電子 顕微鏡的
観察 を行い , リ ン パ 球 と形質細胞の 関係 を示 唆 して い
る に すぎな い . しか し, P W M は Tce11 depe nde nt の
Bc ellmitoge nで あ るた め, 必ず しも B リン パ 球の み
の 変化 を観察 してい る と は限 らな い . したが っ て , 形
質細胞が B リン パ 球由来で あ る こ と を確認す るた めに
は, B リ ン パ球 の み を選択的 に 刺激 す る T c ell in -
depende ntの B c ellspecific mitoge nが必 要と なる .
最近, こ の ような mitogen と して , No c a rdia w ate r
SOluble mitoge n( 以下N W S M と略)
16)
, Ba cte ri al




C O C C alpr otein A (以下SpA と略) 1 8)等が 知ら れ る よ
う に なっ た . とく に ,SpA に つ い て は,1976年 Fo rsgre n
ら1 8)が pr otein A を豊富 に 保有す る Staphylococ cu s
a u re u sCo w a nI株 (以下SpA Col と略) が T c ell
indepe ndentの B c ellspe cific mitoge n活性の ある こ
と を 報告 し て 以来, Ringden
1 9)
, Rom agn a ni
2 0)21)
,
Ka s ahara22)23)な どに よ り検討さ れ, pOlyclo n al Bc ell
a ctiv ato rと して の作用も有す る こ とが明 らか に されて
き て い る
.
本研究 は,Dougla sら
1 4)1 5)が報告 した リン パ 球 と形質
細胞 の関係 を形態学的 に , よ り明確に す るた め に行わ
れ た . まず,SpA Col が前述の よ うな T c ell independ-
e nt の B cellspe cific mitogen か つ polyclo n alB c ell
a ctiv ato rで あ る こ と を 確認 し た. そ の 後, こ れ を
mitoge n と して ヒ ト末棉血 B リン パ 球 を刺激 し, B リ
ン パ 球が 形質細胞 へ と分化す る過程 を, 光学顕微鏡,
位相差顕微鏡, 及 び電子顕微鏡 に よ り観察 し た. そ の
結果, 形質細胞の B リン パ球 由来 を, 形態学的 に 強く
示 唆す る所見が得 られ た の で報告す る .
材 料 及 び 方 法
Ⅰ . リ ン パ 球の 分 離と T 及 び B リ ン パ 球の 精 製法
正常人 より ヘ パ リ ン 加静脈 血 を採取 し, C a rbo nyl-
iron を10% 加え, 370C, 60分間振畳後, 貪食細胞 を磁
石で除去 した . 次 に, Fic o11- Co n r ay(比 重 1.077) 比
重遠心法 に て リ ン パ 球 を分離, pH 7.3 の リン酸緩衝液
(pho sphate -buffer eds alin e, 以下 PB S と略)で 3 回
洗浄後, R P M ト1640培地 に 再浮遊 し, 未分画リ ン パ球
を得た . トリ バ ン プ ル ー 染色に よ る生細胞率は 98%以
上 であ っ た. 得ら れ た未分画リ ン パ 球 に つ い て ノ イ ラ
ミ ニ タ ー ゼ処理 羊赤血球2 4)を用い て ,E ロ ゼ ッ ト法を2
回行い , pellet及び 中間層 より 精製 T, B リン パ 球 を得
た.
ⅠⅠ. T 及 び B リン パ球 の 同定浅
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上記の操作 に よ り得ら れ た, T 及び B リンパ 球の純
度の検定は, T リン パ 球 に つ い て は E ロ ゼ ッ ト形成細
胞数2 5), B リ ン パ 球に つ い ては螢光抗体法に よる細胞表
面Ig 陽性細胞数
2 6)の 算定に よ り行 っ た . なお単球の混
入 は, ペ ル オ キシ ダ ー ゼ 染色反応2 7)に より算定を行った.
その 結果,精 製 T リ ン パ 球分画で は E ロ ゼ ッ ト形成細
胞 は 96%以 上 細胞表面Ig陽性細胞は 3% 以下, 単球
の 混入 は 0.5%以下 で あ っ た . 精製 B リン パ球分画で
は細胞表面Ig陽性細胞は 94%以 上 ,E ロ ゼ ッ ト形成細
胞 は 5% 以下, 単球の混入 は 2% 以下で あ っ た . 以上よ
り, T 及 び B リン パ 球 は それ ぞ れ十分 に 精製されてい
る と 考え られ た.
ⅠⅠ. 培養方法
培養は抗生剤(ペ ニ シ リ ン 100J(/ml, ス トレ プトマ
イ シ ン 100〟g/ml), 2
- メ ル カ プ ト エ タ ノ ー ル(終演度
5×10.5M)を含む 10%F C S加 R P M ト1640培地 にて行
っ た
.
D N A合成測定に は, マ イ ク ロ プ レ ー ト法を, 上
浦中のIg 量の測定及び形態学的観察に は試験管法を用
い , 培 養は 37
0
C, 5%C O2, 95%air の 培養恒温器中で
行 っ た .
D N A合成 の測定に は, マ イ ク ロ ウ ェ ル 中に リンパ球
浮遊液 を0.2mlずつ 分注 し, mitoge nを加 え, 培養終
了後 16時間前に 3H-thymi din e(以 下3H - T d R と略)
を 0.5/JCi加 え た. 次 に, S e mia uto m atic m ultiple
S am ple pr e cipitato rに よ り, リ ン パ 球 を W ha m a n n口
紙上 に 集 め, ロ紙 を 一 昼夜 60
0
Cに て乾燥の後, シ ンチ
レ ー シ ョ ン 液(D P O 5g+P O P O P lOOmg/l トル エ ン)
8 ml に溶解さ せ, 取り込 まれ た3H～T d Rを液体シ ンチ
レ ー シ ョ ン カ ウ ン タ ー で測定 した. 放射活性 は c ou nts
pe r minute(以下cpm と 略)と stim ulationinde x(以
下 S.Ⅰ.と 略, S.I. = mitogen添加時の
3H - T d Rの 取り込




SpA Col に 対す る 基礎的条件 の 検討
SpA Col は笠原 ら( 自治医科大学 , 医動物学教室)
よ り捏供 さ れ た LO T-808を用 い た .
1 . SpA Colの 至 適濃度 の 検討
SpA Col の 至適濃度 を決定す るた め に , 1 ×10
5/O･2
ml の リン パ 球 に , 0.001 から 0.005, 0.01, 0.05及び
0.1%V/vまで の 各濃度 の SpA Col を 5pl加え, マ イク
ロ プ レ ー ト上 で 3 日間培養し, 3H-T d Rの 取り込み率
を 検 討 し た. そ の 結 果 , 図 1 に 示 す よ う に0･
001～ 0.005%V/vの 間 で do se re spo n s e cu rv eを描いて
3
H - T d R の取 り込 み率 が増力ロしたの で ,0.005%
V/vを至
適最終濃度 と して 以下 の実験を行 っ た.
2 . 至 適 リ ン パ 球数 の検討
SpA Col刺激に お ける 至適 リ ン パ 球数を決めるため,
SpA Co I に よ る B リン パ球 の 分化に 関す る研究
0.001 0.(X)5 0.m 8 05 0.1
Fig.1. E Hect of SpA Col of diffe re nt c o n ce ntra -
tion s o n
3H-T d Ruptake by B lym pho cyte s o n












Fig■2･ E ffe ct of B lym pho cytes of diffe r ent
n u mberon 3H - T d Ruptake a nd stim ulatio ninde x
(S･I･)o nday 3 0f c ultu r e with a nd witho utSpA
Col･ ● : 3H-Td Ruptake with SpA Col. 0: 3H
NT d Ruptake witho utSpA Col. × : S.Ⅰ.
マ イク ロ プ レ ー ト法を 剛 ゝ, B リン パ 球 を1 ウェ ル(0.2
nl)当り, 2 ×103か ら 1 ×106個ま で の 各細胞数 に 調整
して, これに SpA Col を 0.005%V/v に なる よう に 加 え,
SpA Colに 対す る反応性 を み た
. 図2 に 示 す よ う に ,
リ ンパ 球数 を増加さ せ る と3壬i-T d Rの 取 り込 み率は上
昇するが, 同時に ba ckgr o u nd も増加す る こ と か ら,
Cpm が 高値を示 し, か つ S.I.の 高い 1 ×105 ～ 2 ×105/
0･2ml(5 ×105 ～ 1 ×106/ml) の 問 を至 適細胞数と し
た
･ 以下の 実験で , D N A合成の 測定 に は1 ×105/0.2
ml を, 上宿Ig 定量と 形態学的観察の 培養に は1 ×106/
mlを用い た.
Ⅴ ･ 免疫グ ロ ブ リ ン 産生細胞 (Ig pr odu ei叩 C ell,
以下 Ig 嶋 P Cと 略) の 算定法
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Ke a rn ey ら
2 B)の 方法に よ り, 螢光抗体法で細胞質内
Ig を染色 した. すな わち 回収 した B リン パ球 を P B Sに
て細胞数を 1 × 106/mI に 調整 し, ス ライ ドガ ラ ス に 塗
抹 した. その 後冷風下で乾燥 し, 5%氷酢酸加 エ タ ノ
ー ル で - 20
O
C, 20分間固定, さ ら に , 冷 P B Sで 充分洗
浄の後, FITC標識 q ヤギ抗 ヒ トIg 血清(P B S で 40倍
希釈に て使用)で 37
0
C, 1時 間染色し, 再び P B S で洗
浄 した. 蛍光顕微鏡下 で 50～ 1.000個観察 し, 螢光 の
認め られ る細胞 を数 え, 百分率 を算定 し, 回収 され た
細胞数よ りIg - PC 数 を絶対数と し て表わ し た.
ⅤⅠ. 培養 上清 Ig の 定量法
抗体吸着 ラ テ ッ ク ス 液(抗IgG- L, 抗IgM - L) を用
い て , 笠原 ら2g)の 方法 で ラ テ ッ ク ス 凝集反応 (Late x
Fix atio nTe st, 以下 L FT 法と 略) に よ り培養液中に
産生さ れ るIgM とIgG を半定量 した. す な わ ち P B S
(pH 7･3)で適宜希釈 した培養上清 10叫1 を反応板 に
と り, こ れ に, 抗Ig -L を5 0ノ∠1加 え反応板 をゆ る やか
に 動 か しな が ら 3分間混和 した. 反 応板 に生 じる ラ テ
ッ ク ス 粒子 の凝集状態 を観察 し, 凝集の見ら れ なく な
っ た 一 段 階前の検体の希釈倍数 を凝集終価と し, 標準
抗原液 であらか じめ求め られた抗王g- L の感度に 乗 じて
Ig の 濃度 を算定 した .
VII･ SpA Colの B c ellspe cific mitoge nと L て の
評価
SpA Colが B c ellspe cific mitoge nで ある こ と を
確認す る目的で, 次の実験を行っ た .
1 ･ SpA Colの B c ellmitoge nと しての 作用 の検
討
精製 B リン パ 球 を 1 ×105/0.2 mlに 調整後, こ れ に
0･005%V/vの SpA Colを加 えて 培養し, 3 , 5及 び 7
日目に 3H-T d Rの 取り込 み率 を測定 した.
2 ･ SpA Colの mitoge n作用 に 対す る T リン パ 球
の 影響の検討
精製し た B リ ン パ 球数 を1 ×105/0.2 ml に 一 定 に し
て , これ に T リン パ 球数を, 5 ×103 , 1 ×104, 2 ×
104及 び 1 ×105と漸次増加 して加 え,0.005%V/vの SpA
Colの 存在下 で , 3 日間培鼠 一 定数の B リ ン パ 球 に
対 す る T リン パ 球の影響を3H - T d Rの 取り込 み率 で検
討し た.
VJu
･ SpA Colの T c ell indepe nde nt の polyclo n al
B c ella ctivato rと し て の 評価
SpA Col が T c ell independe nt の polyclo n al B
Cella ctiv ato rで ある こ と を確認す る目的で次の実験を
行 っ た .
1 ･ SpA Col のpolyclo n al Bc ella ctiv ato rと し て
の作用の検討
精製 B リ ン パ 球 を 1 ×106/mlに 調 整 し, こ れ に
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0.005%V/vの SpA Col を加 えて培養 し, 3 日, 5 日,
7日及び 10 日目に , Ig -PC数の 算定と共 に , 培養上清
の Ig 立を測定 した.
2 . SpA Col のpolyclon al a ctiv ato r作用に 対す
る T リン パ 球の 影響 の検討
精製 した B リン パ 球数を 1 ×10
6/mlに 一 定に してt
これ に T リン パ 球 を5 ×10ヰ, 1 ×105, 2 ×10
5及び 1 ×
106と漸次増加 して加 え,0 .005%
V/vの SpA Col の存在
下で , 7日 間培養 し, 一 定数の B リン パ 球に 対す る T
リ ン パ 球 の影響を上浦Ig 量で検討 した .
ⅠⅩ. 経時的形 態学的観察
培養 3, 5及び7 日目に リ ン パ 球浮遊液 を回収 して t
l,000rpm , 5分間遠心 して得られ た pellet を以下の形
態学的観察 に 供 した.
1
, ギム ザ 染色に よる観察
血液塗抹標本作製の要領で標本 を作製し, ギ ム ザ染
色 を行 い , リ ン パ 球の形態学的変化 を観察した ･
2 . 位相差顕微鏡 に よ る影響
位相差観察用の薄層標本 を作製 し, 直 ちに 位相差顕
微鏡 (日本光学製, 対物 レ ン ズ da rk m ediu m X40, ×
100, 緑色 フ ィ ル タ ー 使用)下で観察 し, ネオ パ ン F を
使用 し写真撮影行 っ た.
3 . 電子顕微鏡に よる観察
pellet上 に 5% グル タ ー ル ア ル デ ヒ ド液を滴下 し, 2
時間4
｡
Cで 浸漬固定 したの ち , P B S(pH 7･3) 中で資
料 を細切 し, 1%オ ス ミ ウム 酸液 に て 2時乳 後固定
した . 引き 続き順次高濃度の エ タノ ー ル 系で脱水 し,
エ ポ キ シ樹指に て包埋 した. 超薄切片を作製 し, 酢酸
ウラ ニ ル と ク エ ン酸鉛の 二 重染色 を行い , 日本電子 J･
E.M . -100 B電 子顕微鋳で観察 し, 写 真を撮影 した.
x
. 形態学的 な リン パ 芽球様細胞の 出現率 (芽球化
室軌 %)
電子頭微鏡 を用 い て, 細胞 100個 を観察 し, そ の 細
胞質, 核の 大 きさ と形, N/C 比, 核 ク ロ マ チ ン の 形態,
核小体か ら リ ン パ芽球様細胞の出現率(芽球化率, %)
を算定 した .
Ⅱ . 形 質細胞様細胞の 出現率の 算定
電子頗微鏡を用 い て, 細胞 100個を観察 し, そ の 細
胞質内の Golgi装置, 粗 面小胞体の発達 の程度お よ び
配列状態, 核の位置, 核 ク ロ マ チ ン の 形態よ り, 形質




SpA Colの B c e11spe cific mitoge nと し て の
評価
1 . SpA Colの B cellmitoge nと し て の作用 ( 図
3)
精製 B リン パ 球に SpA Col を加 えて培養 し,経時的
に3日 - TdR の 取 り込 み 率を みる と , 3 日目 で最大の 取
り込 み 率 を示 し た (図3).
2 . SpA Colの mitoge n作用 に 対す る T リンパ 球
の 影響の 検討
次に , 一 定数の B リン パ 球に , T リン パ 球数 を漸次
増加 し て加 え, 再構成 した , 精製 T, B リン パ 球の 混
合系を 3 日間培養す る と, 図4 に 示 す よ う に ,
3H-T d R
の 取り 込 み率 は T リン パ 球の 存在 に影響 を受けず
一 定
で あ り, SpA Col が直接 B リン パ 球 を刺激す る Tc ell
indepe ndent の B c ellspe cific mitoge nで あ る
こ とが
確 認さ れ た.
Fig･ 3･ Sequ e ntialcha ngesin
3H - T d Ruptakeby B
lym pho cyte s･ ●:
3fトT d Ruptake with SpA Col･






















Fig.4. EfEect of T lym pho cyte s of diffe re n
t
n u mbe r o n3H - T d Ruptake on day 3 0f B
lym pho cyte s c ultu r e with SpA Col･





















SpA Co I に よ る B リン パ球 の 分 化に 関す る研究
Da作 0†in c 血 tion
( A) (B)
Fig.5･ Sequ e ntialcha ngesinIg
- pr Odu cing c ells(A)
and Ig c ontent (B) in the s upe rn at nt of B


















Nu mb併 ｡fTcelLs added t｡1xl♂ B celLsIxIO
- 4)
Fig.6. E ffect of T lympho cyte s of diffe re nt
n u mbe r onIg co nte ntin the s upe rn at nt o nday7
0f B lym pho cyte s c ultu re with SpA Col･
II. SpA Colの T c ell independe nt の polyclo n al
B c ella ctiv ato rと Lて の 評価
1 ■ SpA Colの polyclo n al Bcella ctiv atorと して
の 作用 の 検討 ( 図5)
精製 B リ ン パ 球に SpA Col を加 え, 3 日, 5日 , 7
日及 び 10日 間培養 し, 出現 す るIg-P C数(IgA+IgM
十IgG) な らびに 培養液中に 産生さ れ るIg(IgG また は
IgM) 宣 を測定す る と, 共に 5 日目で 増加 しは じ め, 7
日 目で最大 に な f), 以 後急速 に減少し た( 図5). なお !
精製 T リ ン パ 球分画に は,Ig-P C及び上 清Ig は検出さ
れな か っ た
.
2 ･ SpA Colの polyclo n ala ctiv ato r作周 に 対す る
T リ ン パ球 の 影響の 検討 ( 図6)
次に 一 定の B リン パ 球 に , T リン パ 球数 を漸次増加
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して加 えて再構成 した, 精製 T, B リン パ 球の 混合系
を7 日間培養し た. 図6 に 示 す よう に , 上 帝Ig 量は,
IgM , IgG と もに T リン パ 球の存在に 影響を受 けず 一
定であり,SpA Colが B リンパ 球を直接刺激す る T c ell




1 . ギ ム ザ 染色所見 ( 図7)
3 日目: リ ン パ 球 は大型化 し, 細胞質 は好塩基性に
染 ま り, 核網 は繊細 で , 核小体の明瞭な リ ン パ 芽球様
細胞が目立つ よう に な っ た (図7-a). 一 部の細胞で は
細胞質内に空胞が見られ た (図トb).
5 日目: 3 日目 に 見られ た よう な リ ン パ 芽球棟細胞
の ほか に , さ ら に 大型化 した リ ン パ 芽球横紙胞 が増加
した (図7- C). また, 少数なが ら , 細胞質が より好塩
基性 に 染ま り, 多少の核周明庭, 核の偏在 をみ, 核網
は繊細で核小体 を有する 未熟 な形質細胞様の 細胞が出
現 し始め た (図7-d).
7日 目: リ ン パ 芽球横紙胞 は減少 し, 小型化 し, 粗
な核網を呈 した 成熟 リン パ 球に 近い 細胞が増加 した( 図
7-e). しか し, 細胞質の強 い 好塩基性, 著明な核周明
庭, 核 の 偏在, 車軸状の粗剛な核網等で特徴づ け られ
る成熟 した形質細胞様の 細胞が多数認め られ るよ う に
な っ た (図7- e, f).
2 . 位相差顕微鏡所見 (図 8)
3 日目 :細胞質, 核と も に 大型化 し, 細胞質内に 光
輝性顆粒 をも ち, 核網は繊細で , 核小体の明瞭な リ ン
パ 芽球様細胞 が多くな っ た . 細胞質に は偽足様突起が
認め られ 運動性 に 富ん で い た ( 図8- a , b).
5 日目 :細胞質, 核は さ らに 大き く なり, 細胞質内
の 光輝性顆粒 は増加 し, 細胞質の 偽足様突起の よ り著
明な リ ン パ芽球様細胞が増加 し てき たが, 運動性 は 3
日 目に 比 べ て不 活発に な っ た (図8-C). し か し 一 部 に
は , 細胞質内に 梓状の 糸粒体が発達し, 核 は偏在性だ
が , ク ロ マ チ ン 凝集は弱く , 核小体の 認め られ る未熟
な形質細胞様細胞が出現 し始 めた (図8ルd).
7 日目: 細胞質, 核 は小型 化 し, ク ロ マ チ ン凝 集の
強い 成熟リ ン パ 芽球様細胞 が多く認められ る よ う に な
っ た
. 同時に , 細胞質内に 棒状 を呈 した 多数の 糸粒体
が Golgi 野 を取 り囲む よう に 噴水状 に 配列 し, 核 は偏
在性で , 核の 辺 縁に ク ロ マ チ ン 凝 集の 強い , 成熟 し た
形質細胞様細胞が多数認め られ る よう に な っ た
.
こ れ
ら の細胞 で は, 細胞質の 偽足様突起 はほ とん ど認 めら
れ なか っ た (図8-e). こ の 頃 に な る と少数な が ら, 多
核 の細胞 も認 めら れ る よう に な っ た (図8 イ)
.
3 . 電子 顕微鏡的所見 ( 図9～ 11)
3 日目: ギム ザ所見及び位相差所見と同様に , 大型
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化 した リ ン パ 芽球様細胞が日立 つ よ う に な っ た ･ こ の
よう な細胞で は, 細胞 乳 核 とも に 大型化 し, 細胞質
内の構造 は, 多数の比較的大 きな 楕円形 な い し類 円形
の糸粒体 と散在性 に少数の小管状 ある い は小空胞状 を
呈 する粗面小胞体が認め られ る程度で単純 で あ っ た ･
しか しポ リ ゾ ー ム は大量 に 認め られ た . 核 は変形し た
も のが 多く, ク ロ マ チ ン は凝集を示 さず, 核小体 は明
瞭で あ っ た (図9-a, b, C, d).
5 日目 : 3 日目に 見ら れ たよ う な大型の リ ン パ 芽球
横紙胞( 図10- a, b)の ほ か に , 細胞質や核 は大型で あ
るが , 細胞質内に は, 層板状配列 を呈 す るよ く発達 し
た粗面小胞体 が見られ , ク ロ マ チ ン が核膜の 辺綾部 に
やや 凝集する傾向 を示 す 未熟 な形質細胞様細胞が認 め
られ る よう に な っ た (図10-C, d).
7 日目 :細胞 は全体 に小型化 し, リ ン パ 芽球横紙胞
は減少 した. 一 方 , 細胞質内に 粗面小胞体 の 発達が比
較的弱い 未熟 な形質細胞様細胞と考 えられ るもの か ら,
Golgi装置及 び粗面小胞体の発達 の著 しい ,成熟 した形
質細胞と考 えら れる も の まで , 種々 の成熟段階の形質
細胞様細胞が増加 した . 図11-a に 未熟な形質細胞様細
胞を示 すが, こ の よう な細胞 で は, 細胞質内に , 小管
状あ る い は小空胞状 を呈す る粗面小胞体は比較的多数
存在す るが, 層板状配列 を示 す も の は少な か っ た . 核
は ほぼ 中央にあり, ク ロ マ チ ン凝集 は弱く , 核 小休も
明瞭であっ た . 図11-b に は図 1 トa に 示 した細胞 よ り
や や成熟 した , 中間移行段階 に ある と考 え られ る 形質
細胞様細胞を示 した. す な わ ち, こ の よう な細胞で は,
細胞質内に 層板状配列 を示 す よ く発達 した租面小胞体
が認 めら れ, ク ロ マ チ ン 凝集 も著明で ある が, 核小体
は ま だ明瞭であっ た. 図1 トc, d に は, 成熟 した形質
細胞様細胞 を示 した. これ らの細胞 で は, 細胞 質, 核
はと も に小型化 し, 細胞質内 に比較的多数の糸粒体,
よく発達 した Golgi 装置,Golgi装置 を除く細胞質全域
に 層板状配列 を示 す著 し く発達 した粗面小胞体 が見 ら
れ た. 核は偏在 し, ク ロ マ チ ン は核膜辺 緑 に凝集 し,
い わ ゆる 車軸状構造 を呈 し, 核小体 は認 め られ な か っ
た .
ⅠⅤ. 形 態学的観察に よ る. リ ン パ 芽球様細胞及 び形
質細胞様細胞の 出現率の 経時的変化 (図 12)
培養 リ ン パ 球 は上述 した よ う な形態学的特徴 か ら次
の 3群, す な わ ち 1) 群: 非芽球化細胞と思わ れ る直
径 5 ～ 8〟 の小 ある い は 中リ ン パヲ乳 2)群 :芽球化細
胞 と思わ れ る 直径 15～ 30/` の 大型の リ ン パ 芽球様細
胞, 3) 群: 分化 した細胞と思われ る直径 10～ 20〃 の
形質細胞横紙胞に大別で きた . こ れ らの 3群 の 細胞の 経
時的変化は, 図12に示 した . 3 日目 に は小 あ るい は中リ
ンパ 球は35.～ 4 5%, リン パ芽球僻田胞は55～ 65%を占め,
村
Fig. 12. Sequ e ntial m o rphologic al cha ngesin B
lym pho cyte s in c ultu r e with SpA Col. 疇 :
1ym pho cyte s ● :1ym phobla stoid c ells. ▲ :
pla sm a cytoidc ells.
形質細胞様細胞は見られな か っ た . 5 日目 に は小ある い
は 中 リ ン パ 球 は 20～ 30%, リ ン パ 芽 球様細 胞 は
65～ 70%, 形質細胞横紙胞 は 5～ 10%を 占め た. 7日目
に は小ある い は 申リ ン パ 球は 50～ 60%, リ ン パ 芽球横
網胞 は 10～ 2 0%と な り, 山 方, 形 質 細胞横紙胞 は
20～ 30%と増加 し た.
Ⅴ
. 形 態学的観察 に よ る リ ン パ 芽球様細胞及 び形質
細胞様細胞 の 出現率と免疫生化学的成績 の 対比
(図 3, 図 5, 図 12)
3H - T d R取り込み 率に よ り, D N A合成の 経時的変化
を見 る と, 3 日目に は3H-T d R の取 り込 み率は最高と
な っ た . 一 方 , 形態学的 に 観察 し, 算定 した リ ンパ 芽
球様細胞 の出現率は こ れ よ り少 し遅れ , 5 日冒で最高
に 達 した. 3 日目 に は, Ig- P C及び 上 清Ig の 出現はほ
と ん ど認 め られ ず, 形態 学的 に も 全く認 め られ な か っ
た . 5日 目に は, Ig-P C及び 上 清Ig が増加 し は じめる
の に 並 行 して, 形態学的に も未熟な形質細胞様細胞が
出現 し は じめ , 5～ 10% を占め る よう に な っ た . その 後
急速 に Ig - P C及び上 浦Igが 増加 し, 7 日目 で 最高に な
っ た . 同時に 形 態学的 に も 形質細胞様細胞の 占 める割
合 が 20～ 30%と 急激 に 増加 した.
考 察
形質細胞が蛋白合成能 を持 つ こ と ば, 従来よ り, 大
型の Golgi装置 を有す る こ と, あ る い は, こ の 細胞が
炎症 あ る い は腰瘍化 した 時に , Ru ss el小体 を含有 する
こ と か ら も, 想 定され て い た. 1 955年 Co o n sら1)に よ
り, 螢 光抗体法 を用 い て , 抗体産生細胞内に お け る特
異抗体 の局在性が観察さ れ, その 細胞 が形質細胞 であ
る こ とが 報告 され て 以 来, 種々 の 検討が加 え られ た.
SpA Co I に よる B リ ン パ 球 の 分化 に 関す る研究
今日 で は形 質細胞が抗体を産生す る細胞 で あ る こ と は
異論の な い と こ ろで ある
2)
.
形質細胞の発生由来に 関して は, 前述の よ う に , 間
葉結合織由来 (骨髄網内系細胞由来)と リ ン パ 球由来
がある. 前者に は Rohr3)に 代表され る網内系の 幼若細
胞よ り発生す る と い う 説と, 天 野 ら4)に 代表され る細血
管周囲の 外膜細胞 か ら発生する とい う 説の 2説があ る.
後者は M ichels5)に よ り捷唱さ れ た も の で ある が, こ れ
ら両説と も, あ く ま で形態学的観察の み で推測の 域 を
でなか っ た . しか し近年の 免疫学の発達 に 伴 い , リ ン
パ球 は, 機能の 相異か ら, B リ ン パ 球 と T リ･ ン パ 球 に
分け られ るよ う に な っ た . と く に B リ ン パ 球の 機能分
化 に つ い て は､ Pr e ud
'
ho m m eら6), Pa rk ho u seら
7)
,
Vitteta ら8), Ho w a rd ら9)多く の 人 達の 業績 に よ り, B
リ ンパ 球 が抗原刺激をう けて機能的分化を とげ, Ig を
産 生す る よう に な る と い う考 えが, ほ ぼ走者 して き た
が, ま だ完全な解明 をみ た わ けで は な か っ た
.
この よ
う な B リン パ 球の 機能的分化の研究過程 に お い て, ヒ
トで はin vitr oに お ける 抗体産生系を確立す る こ とが
必要で あ っ た
.
1960年, No wel13 0)が植物の 種子 よ り抽
出さ れ た 赤血球凝集素 (P hytohe m ag glutinin, 以 下
P H A と略) 添加に よ り, 培養リ ン パ 球が 芽球化 をお こ
す こ と を報告 した
.
以 私 種々 の リ ン パ 球の芽球化,
分化, 成熟 を促進す る 物質が知られ る よう に な り, ヒ
トの in vitr oに お ける 抗体産生系が確立で き る よう に
な っ た . こ の 中で , 非特異的な B リ ン パ 球 の a ctiv ato r
とし て, P W Mが 従来, in vitr oで の ヒ トの B リ ン パ
球の 機能分化 の解析の モ デル 10)11)と して, 多く用 い られ
てき た. しか し, そ の 後, P W M で誘導さ れ る B リン
パ 球の Ig 産生細胞 へ の 分化 に は,T リン パ球 の関与が
必要で あ る こと が 判明 し たⅠ2)1 3). 形質細胞 が B リン パ
球由来 で あ る を直接証明す る た めに は, T リ ン パ 球を
含まな い 実験系で , T c ell independe nt のB
･
c ell
Spe Cific mitoge n, 例 え ば, N W S M1 6), L P S1 7),
SpA
1 8ト 2 3)等 を用 い る必 要性が で て き た. 今日 で は, こ
れらの mitogen を加 えた培養系で B リン パ 球を培養す
ると,細胞 内Ig や培養上清中Igの 増加が免疫生化学的
に 証明 さ れた こ と か ら, B リン パ球 か ら形質細胞 が分
化する も の と 推定され てい る. 一 方 , B リン パ球 の 分
化に 関す る 形態学的 な研究は, それ 程多 く は な い .
Do ugla sら
1 4)15)は未分画リ ン パ 球 と T c ell dependent
の B c ell mitogenで ある PW M を用い た培養系の細
胞 に つ き, 経時的形態学的な変化を観察 して , 形質細
胞の B リン パ 球由来 を示唆 して い る
.
しか し形態学的
変化と免疫生化学的変化の 対比検討 は行 っ て い ない の
で , 彼等の 結論 は推測の 域 をで て い ない と 言え る.
か か る観点 か ら, 著者は, mitoge nと して T cell
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iI-depe nde nt のB c ellspe cific mitogenか つ poly-
Clonal B c el a ctiv ato rで ある SpA Col と Tリ ン パ
球を 除い た B リン パ 球と を用 い て培養し, 形態学的変
化と共に , 免疫生化学的変化も追求す る こ と に よ り,
B リン パ 球と 形質細胞の関係 を解明 しようと企 てた .
ま ず, SpA Col が T c ell indepe nde nt の B cell
SPe Cific mitoge nか つ polyclo n al Bce11a ctiv ato rで
ある こ と を確認す るた め に, 精製 T, B リン パ 球 を分
離 し,-一 定数 の B リン パ 球に , T リ ン パ 球を漸次増加
して加 えた T, B リン パ 球の 再構成系を作製 した. こ
れ に SpA Colを加 えて培養 し, 3 日後, D N A合成 を3
H - T d R の取り込 み率で, また 免疫能は 7 日間培養後,
螢光抗体法でIg-P C数 を, L F Tに より上 浦中に遊出 し
たIg 立 を測定す る こ と に より検討 した. その 結果, T
リ ン パ 球 を増加 し ても ,3H - T d R の取 り込 み率,Ig -P C
数, Ig圭達は 一 定で あ っ た . こ れ は SpA Col が T リン
パ 球の 存在に よ り影響 を受 け な い , す な わ ち T cell
indepe nde nt の B cellspe cific mitoge nであり, か つ
polyclo n al Bc ella ctiv ato rで ある こ と を1 8)2 3)を明示
して い る.
次に , 精製 B リン パ 球に SpA Col を加 え培養 し, 3,
5, 7 日後 に そ れ ぞれ 培養リ ン パ 球 を取り出 し, 経時
的な 形態学的変化と共に , 3H-T d Rの 取 り込 み率, Ig
-P C数及 び 上 清の Ig量 の 変動を追求した . そ の結 見
出現 す る細胞は次の 3群, す なわ ち形態学的に は 1)
芽球化し ない 小 ～ 中リ ン パ 球, 2) 大型の リ ン パ 芽球
横紙胞, 3)中 ～ 大型の形質細胞様細胞 に 大別 で きた.
小 ～ 中リ ン パ 球は図 12に 示 すよ う に ,培養3 日目に は
約 40%に 減 り, 5 日目 に は, さ ら に減 っ て約 25% とな
る が, 7 日目 に は約56% と増加 した. この 小 ～ 中リ ン
パ 球の 変動 は, SpA Colに よ り芽球化しな い もの , 芽
球 に 転化 した もの ,芽球化細胞の 小型化 したもの 31)の 代
数的総和 で あ ろう. 大型の リ ン パ 芽球様細胞に つ い て
は, 上 述の 小 ～ 中リ ン パ 球 の 変動曲線と ほほ 鏡像 を示
し たが , 3 日目の 大型 細胞 は ギム ザ染色上 で は, リ ン
パ 芽球の特徴 を具備 し, 位相差顕鏡下で は, 偽足様突
起 を出没 させ , 運動性に 富 む こ とが 確認さ れ た. 電子
顕微鏡下 では , 多くの , 比 較的大きな楕円状 な い し類
円形の糸粒体と散在性に 少数の 小 管状ある い は小空胞
状の 粗面小胞体 が認 められ た. 5日 目に は , 細胞は よ
り大型化 し, 運動性 は不活発 に なる 傾向が認め られ ,
培養7 日目に は, や や 小型 化 した.
一 般 に , リ ン パ 球培養で は, D N A合成 は, 培養 24時
間3 2)か ら 36 時間33)で 開始され ,細胞分裂は 42時間か ら
48時間に 始ま り, 72時間で 最高値 を示す3 4)と言わ れ て
い る. 本実験 で も, 3H l 二d R の取 り込 み率は培養 3 日
日で最高値を 示 し, 2 日遅れ て芽球は最高値 に 達 し,
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D N A合成が形態学的変化に 先行す るという結果が得ら
れ た.
形質細胞横紙胞に 関して は, 図 12に 示 すよ う に , 培
華 3 日目 に は, 全く 出現せず, 5 日目に 少数現われ ,
7 日目 に約 25%と増加し た. 培養5 日目に 現わ れ た形
質細胞様細胞 は, ギム ザ染色上 , 好塩基性 に 染ま る細
胞質, 比 較的狭い 核周明庭, 比較的大 きな偏在性の 核,
明 らか な核小体 を含む繊細 な核網等の特徴を示 し, 未
熟 な形質細胞と思 わ れ た. こ れ を電子顧微鏡下 で観察
す る と, 細胞質内に は, 形質細胞 に 特徴的な粗面小胞
体の層板状配列が認め ら れ, ま た ク ロ マ チ ン が核膜 の
辺 線に 凝集す る傾向が見られ た . 培養 7 日目 に は, ギ
ム ザ 染色上, 核周明庭の著明化, 核の 小型化, 核網の
粗剛化執 成熟した 形質細胞 の特徴を備 え た細胞 が多
数観察さ れ た. 位相差顕微鏡下で は, Golgi 野 を取り囲
むよう に噴水状 に 配した多数の糸粒体
35ト 38)が見 られた.
また, 電子顕微鏡下で は, 細胞 質内に 比較的多数の 糸
粒体, よく発達 した Golgi装置, 租面小胞体 の層板状
配列等が認め られ, 特に 粗面小胞体 の
一 部の 内膿が ,
拡張 し, 中に 無定物質の充満す る像も み ら れ た
39)～ 42)
ク ロ マ チ ン の核膜辺縁の凝集 はさ ら に 著明 とな り, 成
熟 した形質細胞 に類似 した核構造 を示 した. 培養 7 日
日に は, 上 述 した成熟形質細胞様細胞に 混 じて , Golgi
装置, 租面小胞俄 核 ク ロ マ チ ン の未発達 な, 未熟な
形質細胞 と思わ れ る細胞 を含め, 種々 の 成熟段階の形
質細胞横紙胞が , 同時に 認め られ た.
以上の SpA Col を用い た培養系 で 出現す る 3種類の
細胞 の形態変動に つ い て は, 培養日数 に 差 はあ る も の
の , P W M を使用 した Do ugla sら
14)1 5)の成績 に ほ ぼ 一
致 して い る. す な わち, 彼等 は, 培養 60～ 72時間目で,
リ ン パ 芽 球様細胞 の出現率 が 最大 と な り , 全 体 の
50～ 60%に 達す るが , その よ うな細胞 に 混 じて未熟な
形質細胞様細胞も見ら れ る こ と を報告して い る. さ ら
に 7～ 10 日頃 には, 形質細胞様細胞 が 10～ 20% を占め
るよ う に な る こ と を認め て い る. しか し彼等 は既述の
ように , 形質細胞横紙胞 をIg産生能で確 か め て はい な
い
.
こ の形態学観察と同時に 測定 したIg-P C数と上 清中
Ig 量 に つ い て は, 図5 に 示 す よ う に 形質細胞様細胞の
出現 に 一 致 して , 培養3 日目に は 全く認め ら れ ず, 5
日目 に増加 し始め, 7日目 に 急増 して ピ ー ク に達 し,
10日目 に は減少を示 した . in viv oと 違っ て 10 日目 に
Ig-P C数と上 清中Ig量が 減少 した こ と は ,今後検討を
要す るが , 今の と こ ろ培養日数が長く な る に つ れ , 形
質細胞様細胞の変性が起 っ た た め で はな い か と考 えて
い る
.
in vitro に お い て, SpA Col刺激 の もと で培養 した
B リン パ 球 の 形態学的変化 を検討し た結果, B リン パ
球が 形 質細胞横紙胞 へ と培養 5 日日頃か ら分化を開始
し, ま た, 7 日目の 培養系で は, 未熟な も の か ら成熟
し た もの まで , 種 々 の成熟段階の形質細胞横紙胞が混
在 す る こ と を観察し た. 同時に , 免疫生化学的に も こ
れ らの 形質細胞様細胞 はIg産生能が ある こと を確認し
た
.
以上 の 観察 に よ り, 形質細胞が B リン パ 球由来で
ある こ と を証明 し た.
結 論
免疫反応系 に お け る形質細胞の B リン パ 球由来説を
確 か め る目的で ,T c e11 independentの Bc ellspe cific
mitoge nか つ polyclon al Bc ella ctiv ato rで ある SpA
Colを用 い て, T リン パ 球 を除 い た B リ ン パ 球 を7 ～ 10
日 間培養 し, こ の 間に 現 われ る細胞 を, 光学顕微鏡,
位相差顕微鏡, 及び電子 顕微鏡下 で観察 した . 同時に
3
H - T d Rの 取 り込 み率, IgqP C数, 培餐上 清中のIg 逮
を測定 し, こ れ ら の成績 を, 対比 検討す る こ と に よ り,
出現 した 細胞 の同定 を行 い , 次の 結果 を得た.
1 . 観察期間中に 培養系に 出現 す る細胞と し て は小
～ 中リ ン パ 軌 大型の リ ン パ 芽球様細胞, な ら び に 中
～ 大型の 形質細胞横紙胞 の 3群が 区別 さ れ た.
2 . リ ン パ 芽球様細胞 は 3 日目よ り 急激に 増加し,
5 日目 に は最高値 (約68%)を示 し, そ の後, 急速 に
減少 し たが , 他 方小 ～ 中リ ン パ 球 の 変動状態は, ほぼ
リ ン パ 芽球様細胞の変動曲線と鏡像 を示 した .
3 . 形質細胞横網胞 は培養 5 日目に 少数出現 し, 7
日目 に 最高値 (約25%) に 達 した . こ の細胞 は, ギ ム
ザ 染色所見 位相差 な らび に 電子 顕微鏡的所見, 及び
免疫グロ ブリ ン産生能 に よ っ て同定さ れ た が, こ の 細
胞 の 変動曲線が培養上清中の 免疫グロ ブリ ン 童 とよ く
相関を示 し た こ と も , こ の細胞 の 免疫 グ ロ ブリ ン塵 生
能 を示 す 一 証左と み な さ れ る.
以 上 の 結果 は, SpA Col刺激の も と で , B リン パ 球
が 芽球化 して, 多ク ロ ー ン性 の免疫 グ ロ ブ リ ン を産生
す る形質細胞 へ 分化 し てい く過程 を明示 す る もの で ,
形質細胞の B リン パ 球 由来 を示唆 し た.
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写 真 説 明
Fig. 7. M o rphologic al cha nge sin Giem s a-Stain ed
(a & b) Large lym phobla stoidc ells o nda〉
▼ 3,
cha r a cteriz ed by the la rge nu cle us with fin e
chr o m atio n stru cutu r e a nd m ultiple, pr Omin ent
nu cleoli. M a ny v a cu ole s a r e o c c a sio n ally visible
a s sho w nin Fig. 7Mb. ×1,00 0.
(C) A large lym phobla stoid c e1 o n dzl)
▼ 5
.
cha r a cte riz ed by the la rge n u cletlSWith the
pr o min e nt n u cle olu s and num e r o u s v a c u ()1e sin
the cytoplasm . ×1,00().
(d) An im m atu r epla s m a cytoid ceIIo n dzl)
' 5.
cha ra cte riz ed bythe paranucle arhEle.the e cc e nt-
ric, r elatively la rge Il u Cle u s with f ine chr(m l atin
stru ctu re a nd m ultiple n u cle oli. × 1,O()0･
(e & f) M atu r epla sm a cytoid c ells (Ⅷ dEl)
T 7
1
cha r a cteriz edbythe de n s eba s ophilic cytopla s m ;1
with the pa r a n u cle a rhale､ the ec c e ntric al-d
s m alln u cleus with den s e chr o m atin str u ctu r e,the
s o-C alled " c a rt-Whelln u cle u s" , a nd n o nu cle o u s･
×1,000.
Fig. 8. M o rphologic alcha nge s se e n u nder aphase
C O ntra St mic ro sc ope.
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(a & b)Activ ely m o vinglymphobla stoidc ells o n
day 3, With m a ny radia nt granule sin the cyto
-
pla s m a nd cytopla s mic pr oje ctio n s■ T he
cha racte ristic s of the n u cle u s, n u Cle olu s a nd
chr o m atio n stru cture w erethe sa m e a sin Fig. 7
-
a & b. × 1,000.
(C) A la rge rlymphobla stoidc ello nday 5, With
m or e r adia nt-gra n ule s but fe w er cytopla s mic
proje ctio n s･ T he m o rbility bec a me slow e r. ×1,
00 0.
(d)Anim m atu repla sm a cytoidc ello nday5, with
m a ny r od-Shaped mito choldria . T he cha ra cte･
ristic s ofthe n u cle u s, n u Cle olu s a nd chro m atin
Str u Ctu r e W er ethe s a m e a sin Fig. 7-d. ×1,000.
(e & f)Matu re, nOt m Obile pla s m a cytoidc ells o n
day 7, With n u m e r o u s r od-Shaped mito chondria
in fo u ntain-1ike a rr a nge m e nt, a nd n o cyto ･
pla smic proje ctions or sho rtn es sifatallpre se nt.
T he cha ra cteristic s ofthe n u cleu s, n u Cle olu s a nd
Chr o m atin stru Ctu r e W e rethe s a m e a sin Fig. 7-
e & f. ×1,000.
Fig.9. Ele ctr o nmic ro s c opIC Stru Ctu r e Of lym pho-
bla stoid c ells o nday 3, Cha ra cteriz ed by the
la rge, e u Chro m atic n u cle u s with o n epro min e nt
n u cle oILIS, a nd n u m e rous polys o m e s a nd mito-
Cho ndria,buts c a nty r o ughqs u rfa c ed endopla s mic





Fig.10. Ele ctro n micr o s c opI C Strutu re Of lym pho -
bla stoid c ells a nd im m atu repla s m a cytoidc ells
O nday 5.
(a & b)Lymphobla stoidc ells, Sho wing the s a me
Cha ra cte ristic s a stho se o nday 3(Fig.9). ×5,000.
(C & d)Ⅰrn matu re plasm a cytoidce11s, Cha r a cte riz･
ed by relativ elyla rge e u chr o m atic nucleus and a
fairly la rge a m o u nt of rE R with la m ella r
ar rangem e ntin the cytopla s m. ×5,000.
Fig.11. Ele ctro n micr o s c oplC Str utu re Ofpla s ma･
CytOidc ells of differ e nt stages ap pe a rlng O nday
7.
(a) A lym phobla sト1ike plas mabla stoid c ell,
Cha r a cte riz ed bythe r elativ eIyla rge e u chro m atic
n u cle u s with o n epr omin e ntn u cle olu s a nd afairly
la rge a m o u nt ofn o n
-la m ellar rE R in the cyto･
pla sIn. ×6,000.
(b) An im m atu r epla s m cytoidc ell, Char a cterized
by the r elativ elyla rge heterochrom atic nu cle u s
With o n e n u cle olu s a nd w e11 de v eloped la m ella r
rE R in the cytopla s m. ×6,000.
(c & d)M atu repla s m a cytoidc e11st chara cte riz ed
by the s m alle c c e ntric, hete r o chr o m atic n u cle u s,
the pr o mine nt Golgiappa r atu s and do min ating
la m e11a r rE R in the cytopla s m. ×6,000.
hl 約iroE)eve且opm e ntof Plas m aCells 蝕o mB Lymphocyte$Fo皿0wingthe Stim ulatio nwith a
Siq p妙h)CO CC uSAure usCo w a nIStmin - A MorphologicalandIm m u n ∝hemic alStudy Ma･
yumi Ya m am u r a, Departm e nt of Internal Medicine(Ⅲ),(Director :ProL K. Hattori), Scho olof
Medicine, Ka na zaw aUnive rsity, Ka n aza w a, 920 M J. Ju z e nMed. Soc . , 92, 305 - 321(19 83)
監ey w ords: Stap7v)lo co c a LS a uYeu SCo w an Istrain(SpA Col), B lymphocyte, Plasm a c e11,
Irn m u n Oglobulin, Electro n micros90p y
Abstract
A study w a s m ade to c o nfir m the the o ry that plas m a c e11s develop fro m B lympho cyte son
mitoge nic stim ulatio n･ Hu m a npe ripher al B lym pho cytes w e re c ultivated for 7to l O days wit ha
Staphylo c o c c u s a u re u sCo w a nI strain (SpA CoI), a T- C ell indepe nde nt B- C ellspe cific mitoge n
a nd als o apolyclo n al B- C e11a ctiv ato r･ T he c ells ap pe a ring du ring this period w e reobs e rv ed
S equ e ntia11y u nde rthe light- , Pha se- , a nd electr o n mic ro s c ope s. In pa rallel, their
3
H -thymidin e
(3H- T d R)uptake,the n u mbe rof im m u n oglobulin pr odu cing cells(Ig-P C)a nd the c ontent of Igin
the supe rn ata nt w e r e m e as u r ed･ Prelimin a ry expe rim e nts sho w ed that T lym phocyte s ofs eve r al
CO n C e ntr atio ns didn otinflu enc e
3
H- T d Ruptake of B lym pho cyte s cultu red fo r3 days with the
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strain SpA CoI, Ig-P Co rIg c o nte nt in the supe rn ata nt of 7
-day c ultu r e･ T he s e obs e rv atio n sfully
sup po rted that SpA CoI w a s aT
-C e11 indepe nde nt B
- C ellspe cific mitoge n･ Lym phobla stoid
cells sta rted to in c r e ase o nthe 3rdday ofc ultu re, Sho w ed t he m a xim u m(ap pr o xim ately 6 8%)o n
t he 5t h day, and the r e afte r, raPidly decr e a sed･ On the othe rha nd, S m a11 to m ediu m
-Siz ed lym
-
phocytes sho w ed a s equ e ntial cha nge in a mir ro rim age of that of lym phobla stoidc ells a s m e n
-
tio ned abov e. A fe w pla s m a cytoidc e11s ap pe a r ed o n t he 5th day a nd sho w ed the m a xim u m
(ap pro xim ately 2 5%) o n the 7th day･ Pla s m a cytoid c ells w er ede sign ated by m o rphologic al
c rite ria a sfollo w s:t he de n se ba sophilic cytopla s m wi t hpa r a n u cle a rhale, t he ec c e ntric
"
c a st-
whe el n u cle u s
=
wit hden se chr o m atin stru Ctu r ein G ie m sa- Stain ed s m e a r a nd w e11-developed
r o ugh-S u rfa ced e ndopla s mic reticulu m(rE R), pa rtially ciste rn al dilatatio nin ele ctro nmic r os copic
stru Ctu r e. Fu rther m o r e, im m u n o che mic alstudy r evealed that plasm acytoidcellsposs es s ed Igin
t he cytopla s m a nd rele a s ed Ig into c ultu r e s upe rn ata nt･ T he s e r e sults str o ngly s ugge st that B
lymphocyte s a re c apable of diffe r e ntiatinginto pla s m a c ellsin c ultu re with t he str ain SpA CoI
t hat is aT- C ell indepe nde nt B
-C ellspe cific mitogen .
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